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A osteoartrite (OA) tem potencial crônico-degenerativo e caráter inflamatório. Além do papel 
inflamatório, outros fatores, como o desequilíbrio redox, parecem contribuir para alterações 
na cartilagem articular, a principal estrutura articular afetada. A fotobiomodulação (FBM) 
utilizando LED tem sido proposta para o tratamento da OA por atuar sobre os processos 
degenerativos da cartilagem, favorecer defesas antioxidantes e modular marcadores do 
estresse oxidativo. Diante disso, o objetivo foi avaliar o efeito da terapia por FBM utilizando 
LED (630 nm) sobre os aspectos histomorfométricos da cartilagem articular e no equilíbrio 
redox na OA de joelho induzida por monoiodoacetato de sódio em ratos. Foram utilizados 27 
ratos Wistar, separados entre os grupos: Controle; osteoartrite (OA) e osteoartrite + LED 
(OALED). No grupo OALED foi aplicado o LED (630 nm; 300mW; 9 J/cm2; 0,3 W/cm2; 30 
s; iniciando 24h após indução; 3 vezes/semana; 8 semanas). A eutanásia dos animais ocorreu 
56 dias após a indução da OA, o sangue foi coletado para análise do dano oxidativo 
(TBARS), da capacidade antioxidante enzimática (atividade da SOD e CAT) e o estado 
antioxidante total do plasma através (FRAP). O joelho direito foi utilizado para a morfometria 
da cartilagem através da medida da espessura e contagem de condrócitos. O grupo OALED 
apresentou maior espessura média da cartilagem e média dos condrócitos semelhante ao 
grupo Controle.  Foi observado ainda maior atividade enzimática antioxidante (SOD e CAT) e 
menor concentração de TBARS (P<0,05) no grupo OALED comparado ao grupo OA. A 
terapia por FBM demonstrou ser efetiva sobre o equilibro redox e sobre a preservação da 
cartilagem articular em um modelo de OA induzida. 
    







Osteoarthritis (OA) has chronic-degenerative potential and inflammatory character. In 
addition to the inflammatory role, other factors, such as redox imbalance, appear to contribute 
to changes in the articular cartilage, the main articular structure affected. Photobiomodulation 
(PBM) using LED has been proposed for the treatment of OA by acting on degenerative 
cartilage processes, favoring antioxidant defenses and modulating oxidative stress markers. 
The aim of this study was to evaluate the effect of PBM therapy using LED (630 nm) on the 
histomorphometric aspects of articular cartilage and redox balance in knee OA induced by 
sodium monoiodoacetate in rats. Wistar rats were used, separated between the groups: 
Control; osteoarthritis (OA) and osteoarthritis + LED (OALED). In the OALED group, the 
LED (630 nm, 300 mW, 9 J / cm2, 0.3 W / cm2, 30 s, starting 24 h after induction, 3 times / 
week, 8 weeks) was applied. The euthanasia of the animals occurred 56 days after induction 
of OA, blood was collected for analysis of oxidative damage (TBARS), enzymatic antioxidant 
capacity (SOD and CAT activity) and the total antioxidant status of plasma through (FRAP). 
The right knee was used for the morphometry of cartilage by measuring the thickness and 
counting of chondrocytes. The OALED group had a higher average cartilage thickness and 
mean chondrocytes similar to the control group. It was also observed higher antioxidant 
enzymatic activity (SOD and CAT) and lower level of TBARS (P <0.05) in the OALED 
group compared to the OA group. PBM therapy has been shown to be effective on redox 
balance and preservation of articular cartilage in an induced OA model. 
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A osteoartrite (OA) é uma das doenças osteoarticulares mais comum na população 
da américa latina, incluindo o Brasil (BURGOS-VARGAS et al., 2014; REGINATO et al., 
2015). Sabe-se que a prevalência da osteoartrite aumenta com a idade, acometendo 
principalmente a população a partir de 55-60 anos (IBGE, 2017; PORTAL BRASIL, 2012). 
Dados populacionais apontam que indivíduos maiores de 60 anos, no Brasil, representam 
cerca de 19 milhões, sendo em 2050, mais de 64 milhões (IBGE, 2008). Além disso, a OA 
representa de 30% a 40% das consultas reumatológicas no país (PORTAL BRASIL, 2012), 
sendo responsável por 7,5% dos afastamentos no trabalho, dados que interferem 
significativamente nos aspectos socioeconômicos de um país (RABENDA et al., 2006; VAN 
DER BURG et al., 2014).  
A OA é uma doença osteoarticular crônico-degenerativa caracterizada por 
degradação progressiva da cartilagem articular associada a uma reparação inadequada e 
inflamação sinovial. Manifesta-se por dor, rigidez e limitação da função articular (HWANG 
& KIM, 2015). As articulações sujeitas à sobrecarga mecânica, como a articulação do joelho, 
são apontadas como as mais comprometidas (FELSON, 2013; REGINATO et al., 2015). A 
etiologia da OA é multifatorial, estando relacionada a fatores intrínsecos e extrínsecos do 
indivíduo, porém, o mecanismo pelo qual surge, progride e permanece não está totalmente 
compreendido (MICHAEL et al., 2010).  
Nos últimos anos, as lesões que contribuem para a degradação da cartilagem 
deixaram de apresentar caráter estritamente mecânico (FELSON, 2013) e o papel do processo 
inflamatório tem grande importância, seja desencadeando ou acelerando a degradação da 
cartilagem. Alguns componentes articulares, como a cartilagem e o osso subcondral, 
desempenham papéis fundamentais na patogênese da doença e na progressão da inflamação 
(GLYN-JONES et al., 2015; KAPOOR et al., 2011), porém, a sequência exata de eventos 
patológicos ainda continuam desconhecidos, assim como a relação temporal entre o 
desenvolvimento da inflamação local, a alteração da cartilagem articular e o dano ao osso 
subcondral (KAPOOR et al., 2011). 
Embora a etiologia e a patogênese da OA ainda não sejam bem compreendidas, 
sabe-se que na cartilagem articular, quando os níveis de oxidação não excedem as 
capacidades de redução nos condrócitos, espécies reativas de oxigênio (EROS) são envolvidas 




stress mecânico, imunomoduladores e mediadores inflamatórios, a capacidade antioxidante 
celular é insuficiente para atuar sobre as EROS e o estresse oxidativo pode ocorrer, 
acarretando danos estruturais e funcionais na cartilagem, como a morte celular e a degradação 
da matriz (HENROTIN et al., 2005)  
As principais EROS produzidas pelos condrócitos são o óxido nítrico (NO) e o 
ânion superóxido (O2
-) que geram radicais derivados, incluindo peroxinitrito (ONOO-) e 
peróxido de hidrogénio (H2O2). A produção de EROS tem relação direta com o processo 
inflamatório, sendo estimulada por algumas citocinas pró-inflamatórias e inibida por outras, 
como citocinas anti-inflamatórias (HENROTIN et al., 2003; LEPETSOS & 
PAPAVASSILIOU, 2016).  
As EROS são responsáveis por danos celulares e durante a degradação das 
membranas celulares decorrente do dano oxidativo, ocorre a peroxidação lipídica e entre os 
produtos finais deste processo está o malondialdeído (MDA). Este composto favorece a 
degradação da cartilagem articular e a progressão da OA. Além disso, o estresse oxidativo 
pode resultar em uma alteração nas enzimas antioxidantes, dentre elas a superóxido dismutase 
(SOD) e catalase (CAT). A SOD promove a dismutação do radical superóxido a peróxido de 
hidrogênio, que é menos reativo e pode ser degradado por outras enzimas, como a CAT. A 
CAT, por sua vez, tem a função de dismutar o peróxido de hidrogênio formando água e 
oxigênio (SALVADOR & HENRIQUES, 2004; LEPETSOS & PAPAVASSILIOU, 2016). O 
equilíbrio redox, portanto, tem se tornado alvo para estratégias terapêuticas no sentido de 
controlar a degeneração da matriz e dos componentes celulares da cartilagem articular. 
Atualmente, as abordagens terapêuticas voltadas para a OA são focadas no 
controle de sintomas álgicos. O uso crônico de medicamentos anti-inflamatórios não 
esteroidais (AINES) e analgésicos é a modalidade terapêutica comumente prescrita para o 
controle dos sintomas; entretanto, estas modalidades apresentam diversos efeitos sistêmicos 
adversos, incluindo ulceração gastrointestinal, inibição da agregação plaquetária e alterações 
no fluxo renal (CHENG & VISCO, 2012.) 
Nos últimos anos, terapias físicas como a fotobiomodulação (FBM), utilizando o 
laser de baixa intensidade (DOS SANTOS et al., 2014; OLIVEIRA et al., 2013) e a 
emergente terapia LED são propostas como alternativas terapêuticas (OSHIMA et al., 2011). 
O LED, sigla do inglês “light emitting diode” - luz emitida por diodo, tem sido utilizado na 
área biológica e da saúde para tratamento de diversas afecções. Em função do comprimento 




infravermelho, pode-se esperar diferentes efeitos fotobiomoduladores tais como: analgésico 
(YOUSSEF et al., 2016; SOLEIMANPOUR et al. 2014), antiedematoso, normalizador 
circulatório (MORAIS et al., 2010) e anti-inflamatório (ALVES et al., 2013).  
O efeito da FBM nas respostas oxidativas associadas ou não às patologias com 
caráter inflamatório têm sido investigado recentemente. Gonçalves e colaboradores (2013), 
verificaram o efeito da FBM em diferentes densidades de energia (laser GaAsAl 830nm; 30 
J/cm² - L30 e 90 J/cm² - L90) sobre a morfologia do tecido cicatricial e na resposta oxidativa 
durante a cura de feridas cutâneas em ratos. Em um protocolo de 21 dias com análises a cada 
7 dias, foram encontrados baixos níveis de TBARS nos dias 7 e 14 e aumento da atividade da 
CAT no grupo L90 em comparação com o controle. A partir dos resultados, a FBM pode ser 
uma terapia que modula o estado oxidativo no tecido ferido, favorecendo o reparo tecidual em 
fases iniciais.  
Além dos efeitos sobre feridas, a literatura aponta recentemente que pesquisas 
experimentais in vivo utilizando a terapia por FBM, mostraram efeitos positivos na redução da 
peroxidação lipídica e no aumento da atividade antioxidante. Dos Santos e colaboradores 
(2017), analisaram os efeitos da FBM em diferentes doses (808nm; 50 mW; 2 J e 4 J) 
associadas ao exercício físico sobre o estresse oxidativo em um modelo de artrite reumatoide 
(AR). Após 5 semanas, observaram uma diminuição da peroxidação lipídica (através do 
ensaio do TBARS) e aumento das atividades antioxidantes da SOD, da CAT e da glutationa 
peroxidase (GPX). A FBM, mesmo associada, diminuiu os danos oxidativos e aumentou a 
atividade antioxidante enzimática na AR. 
Entre os parâmetros da FBM comumente utilizados para tratamento da OA, 
destacam-se os comprimentos de onda no espectro infravermelho ou infravermelho próximo e 
potências próximas a 100 mW, justificadas pela janela terapêutica e poder de absorção da luz 
pelos tecidos alvo em seres humanos (HUANG et al., 2009; CHUNG et al., 2012). No 
entanto, tem sido relatado na literatura que a SOD celular e a CAT podem ser fotorreativadas 
pela exposição à luz vermelha (laser 632 nm) em culturas de eritrócitos e em modelos 
experimentais de cicatrização de feridas (VLADIMIROV et al., 2004). Somado a isso, o uso 
de alta potência na FBM parece favorecer a proliferação celular in vitro (JAWAD 2013). No 
entanto, a alta potência associada à luz vermelha requer investigações quanto à faixa de 
densidade de energia favorável para a bioestimulação do tecido alvo, a cartilagem articular. 
Apesar de não estar completamente elucidado na literatura o efeito da FBM sobre 




recentemente, modelos experimentais de artrite reumatóide são promissores, e até o momento, 
não são encontrados estudos que apontam o efeito da FBM utilizando o LED sobre o 
equilíbrio redox na OA. Além disso, os estudos experimentais priorizam a utilização de 
comprimentos de onda no espectro infravermelho e potências abaixo de 100 mW, desta 
forma, são necessárias mais pesquisas a fim de fundamentar a utilização desta terapia 
utilizando comprimentos de onda vermelho com potências mais elevadas no tratamento da 
OA, aperfeiçoando os parâmetros de aplicação da luz.  
Diante do exposto, torna-se necessário avaliar o efeito da FBM através da terapia 
LED sobre os aspectos histomorfométricos e sobre o equilíbrio redox da cartilagem articular 
na OA, pois lacunas devem ser preenchidas com relação aos parâmetros da FBM e seus 







2.1 Objetivo geral 
 
Avaliar o efeito da terapia por FBM utilizando o LED 630 nm (300 mW) sobre o 
equilíbrio redox e nos aspectos histomorfométricos da cartilagem articular na osteoartrite de 
joelho em ratos induzida por monoiodoacetato de sódio.  
 
2.2 Objetivos específicos 
 
Avaliar os aspectos morfológicos e morfométricos por meio da espessura e do 
número de condrócitos da cartilagem articular dos joelhos com e sem OA induzida; 
Avaliar as defesas antioxidantes enzimáticas por meio da quantificação da 
atividade da Superóxido Dismutase (SOD) e da Catalase (CAT); 
Avaliar o dano oxidativo por meio da quantificação das substâncias reativas ao 
ácido tiobarbitúrico (TBARS); 
Avaliar capacidade antioxidante total, não enzimática, através da capacidade de 
redução férrica do plasma (FRAP). 








3 REVISÃO DA LITERATURA 
 
3.1 Cartilagem articular 
 
A OA é uma doença osteoarticular, podendo acometer tecidos adjacentes à 
articulação. No entanto, a cartilagem ainda é o principal tecido alvo, estando a condroproteção 
no foco das terapias propostas.  
A cartilagem articular é formada por tecido conjuntivo, não vascularizado e sem 
terminações nervosas (DEMOOR et al., 2014). Em condições normais é uma estrutura 
permanente que recobre as epífises em expansão e crescimento além de componentes ósseos, 
mantendo-se funcional durante toda a vida (DECKER et al., 2015). Exerce a função de 
absorção de impactos, sustentação e distribuição das forças de cisalhamento, permitindo 
movimentos de deslizamento livres e suaves (MARTEL-PELLETIER et al., 2008). Dessa 
maneira, suas propriedades mecânicas estão relacionadas à sua composição estrutural (CHEN 
et al., 2014).  
Fazem parte da sua organização estrutural uma matriz extracelular (MEC) e, como 
principal componente celular, os condrócitos. A MEC apresenta grande quantidade de água, 
sendo rica em proteoglicanos (aggrecan), colágenos e glicoproteínas. Estes componentes 
representam apenas cerca de 20% do peso úmido do tecido enquanto a maior concentração 
(80%) é de água. A MEC tem, portanto, participação importante na nutrição dos condrócitos 
através da difusão da água pela cartilagem e líquido sinovial (MARTEL-PELLETIER et al., 
2008). 
O colágeno disposto em fibrilas forma uma rede, fornecendo forma à cartilagem e 
sendo responsável pela rigidez e força à tração do tecido. O colágeno tipo II é a maior 
macromolécula presente na cartilagem. Outra macromolécula, principal representante dos 
proteoglicanos, encontradas em grandes quantidades é o aggrecan. Essa molécula existe em 
associação com o ácido hialurônico (filamento central que influencia no comprimento da 
estrutura) e outras proteínas de ligação, sendo responsável por propriedades osmóticas 
(MARTEL-PELLETIER et al., 2008), proporcionando flexibilidade e viscoelasticidade à 
cartilagem. Essa natureza viscoelástica está relacionada a absorção e distribuição de pressão 
sobre a superfície articular (DEMOOR et al., 2014). 
Já os condrócitos, principal tipo celular encontrado na cartilagem, participam da 




tipo II e do aggrecan. São células responsáveis pela homeostase da cartilagem mas alterações 
na MEC podem afetar diretamente seu metabolismo. Na cartilagem adulta, os condrócitos se 
encontram envolvidos por uma densa matriz pericelular que fornece lhes proteção mecânica. 
Os condrócitos podem estar organizados em colunas ou uniformemente isolados pelo tecido. 
Sua atividade metabólica e apoptótica é muito baixa e novos condrócitos podem ser 
produzidos pela mitose e não mais pela condrogênese. Por fim, devido a característica 
avascular da cartilagem, os condrócitos são nutridos por difusão do líquido sinovial, 
apresentando metabolismo hipóxico (DEMOOR et al., 2014). 
Os componentes da cartilagem articular adulta (ou madura) estão ordenados da 
superfície até as camadas mais profundas. Assim, ela está dividida em três zonas, superficial, 
transitória ou média e profunda, não existindo um limite exato entre estas, além da região de 
cartilagem calcificada (Figura 1) (PRITZKER et al., 2006).  
 
  
Figura 1 - Desenho esquemático representando as zonas da cartilagem. 
Fonte: Adaptado de Pritzker et al., 2006. 
 
Na zona superficial, observa-se uma espessura mais delgada em relação às outras, 
presença de fibrilas de colágeno e baixa concentração de proteoglicanos. Os condrócitos estão 
envolvidos por uma MEC densa e apresentam-se alongados paralelamente à superfície 
articular. Essa zona mantém-se em contato direto com o fluido sinovial proporcionando 
resistência da cartilagem ao cisalhamento e às forças de compressão e tração decorrentes dos 
movimentos impostos à articulação (MARTEL-PELLETIER et al., 2008, DECKER et al., 
2015; LUI et al., 2015). 
A zona média ou transitória, representa 40-60% da altura total da cartilagem e os 




apresentando forma arredondada. Essa zona é formada por proteoglicanos (aggrecan) e 
fibrilas de colágeno espessas, sendo estas produzidas, depositadas e mantidas pelos 
condrócitos. Dessa forma, ela é uma zona que confere importante resistência biomecânica à 
cartilagem (MARTEL-PELLETIER et al., 2008, DECKER et al., 2015; LUI et al., 2015). 
A zona profunda apresenta condrócitos ainda maiores em tamanho se comparados 
à zona média, porém com baixa densidade. Os condrócitos podem apresentar-se em colunas 
perpendiculares à superfície e ainda produzir a MEC. As fibrilas de colágenos e aggrecan são 
maiores e estão em disposição radial. Essa zona pode ser responsável por interações com o 
osso subcondral subjacente (MARTEL-PELLETIER et al., 2008, DECKER et al., 2015; LUI 
et al., 2015). 
Por fim, a zona de cartilagem calcificada divide-se, fisicamente e mecanicamente, 
das outras 3 pela “tidemark”. Essa marca diferencia a região da genuína cartilagem hialina e 
do osso subcondral. A zona de cartilagem calcificada parece ser responsável pela ancoragem 
da cartilagem e tem a presença de fibrilas de colágeno penetrando entre osso e cartilagem 
calcificada. Os condrócitos dessa zona são escassos e quando presentes são hipertróficos 
(MARTEL-PELLETIER et al., 2008). 
 
3.2 Dano oxidativo, espécies reativas de oxigênio e defesas antioxidantes  
 
O sistema redox é essencial na manutenção da homeostase celular e cada tipo 
celular mantém sua própria condição, equilibrando as espécies oxidantes e antioxidantes. Esse 
equilíbrio redox ocorre através da geração e eliminação de espécies reativas de 
oxigênio/nitrogênio (EROS/ERNS). Entre as EROS temos espécies de radicais como o 
superóxido (O2 
-) e a hidroxila (HO •) e espécies não radicalares, como o peróxido de 
hidrogénio (H2O2). Já entre as ERNS, temos como exemplo o óxido nítrico (NO
•) e 
peroxinitrito (ONOO -). O estresse oxidativo, portanto, é compreendido como um 
desequilíbrio entre fatores oxidantes e antioxidantes, favorecendo os aspectos oxidantes, com 
geração de radicais livres além da capacidade de defesas do corpo. Como consequência dessa 
falha homeostática, podem ocorrer danos celulares e teciduais, envolvendo desde o conteúdo 
do DNA à proteínas das células, com peroxidação lipídica de membranas celulares 
(TRACHOOTHAM et al., 2008; RAHAL et al., 2014).  
Em condições normais de metabolismo, as EROS e outros tipos de radicais livres 




atividade metabólica celular, estando envolvidos na geração de ATP, em ciclos celulares e 
reações bioquímicas, atuando como segundos mensageiros (como o H2O2, que consegue se 
difundir facilmente através das membranas celulares) e em respostas mitogênicas, por 
exemplo. Por esse motivo, a supressão completa dessas espécies reativas e dos radicais livres 
seria impossível (RAHAL et al., 2014; LI et al., 2012). 
No entanto, a formação de EROS/ERNS intracelular podem ser influenciadas por 
fontes exógenas e endógenas. As fontes exógenas incluem fontes de irradiação (UV, raios-x, 
raios gama), poluentes e produtos químicos. A principal fonte endógena é a mitocôndria, que 
gera ATP por meio de processos de fosforilação oxidativa e forma, ao final do processo, O2 
• 
ou H2O2, podendo essas EROS serem convertidas em outros produtos tóxicos 
(TRACHOOTHAM et al., 2008; RAHAL et al., 2014). 
Na cartilagem que mantém condições normais de metabolismo, as EROS também 
contribuem para os processos fisiológicos, modulando a apoptose fisiológica dos condrócitos, 
participando da expressão gênica, favorecendo a síntese da MEC e proporcionando a 
degradação e produção de citocinas (LEPETSOS & PAPAVASSILIOU, 2016). Quando 
ocorre superprodução de EROS pelos condrócitos, culminando em elevadas concentrações, 
pode-se desencadear o início ou favorecer a progressão da OA (LI et al., 2012).  
Apesar da literatura apresentar informações do estado redox em alguns estados 
patológicos, o estado redox da cartilagem, propriamente dita, em circunstâncias patológicas 
ainda permanece incompleto. No entanto, sabe-se que os condrócitos produzem NO e O 2
- que 
geram radicais derivados, incluindo o ONOO- e o H2O2. O NO é sintetizado pela enzima NO 
sintase (NOS) e apresenta três isoformas distintas (a saber: duas constitutivamente expressas - 
NOS endoteliais e neuronais; uma indutível) e os condrócitos expressam duas delas 
(endoteliais e indutível). Além disso, a produção de NO pode ser estimulada pelas forças de 
cisalhamento e pela superprodução de citocinas pró-inflamatórias (HENROTIN et al., 2005).  
Como forma de evitar os danos e a toxicidade causada pelas EROS, enzimas 
antioxidantes como SOD e CAT participam de uma cascata de reações bioquímicas com o 
objetivo de converter as EROS em moléculas mais estáveis e não toxicas, como a água. 
Enzimas secundárias também atuam em associação fornecendo cofatores necessários para as 
funções primárias. Além de defesas com enzimas antioxidantes, podemos contar com a defesa 
antioxidante não enzimática que atua diretamente sobre as EROS, por exemplo: glutationa 
reduzida (GSH), nicotinamida adenina dinucleótido fosfato (NADPH), tioredoxina, ácido 




são as responsáveis pelo equilíbrio redox intracelular que sustentam as funções fisiológicas e 
reduzem os danos indesejáveis causados pelas EROS (RAHAL et al., 2016; LEPETSOS & 
PAPAVASSILIOU, 2016). 
Entrando em por menores a respeito das enzimas antioxidantes citadas, a SOD 
catalisa a dismutação O2
- para H2O2 e O2, dessa forma possui um papel essencial e crítico, 
porém, limitado, uma vez que o H2O2 ainda pode causar danos, se os níveis das enzimas que 
atuam no H2O2 forem ineficazes. De toda maneira a CAT, continua catalisando a 




Figura 2 - Sistema de defesa antioxidante enzimático in vivo. Principal sistema de 
defesa antioxidante enzimático in vivo e suas reações sobre a eliminação de radicais 
livres e óxido de hidrogênio. SOD: superóxido dismutase; CAT: catalase. Fonte: 
Adaptado de PENG et al., 2014.  
 
Para quantificar a atividade antioxidante total de uma amostra de interesse, são 
necessários métodos laboratoriais indiretos para determinar a atividade da enzimas 
antioxidantes, como a SOD e a CAT, além da capacidade de antioxidantes específicos 
(HALLIWELL & WHITEMAN, 2004; BARBOSA et al., 2008). O ensaio Ferric-Reducing 
Antioxidant Power (FRAP) é utilizado para verificar capacidade antioxidante total não 
enzimática, envolvendo a reação da redução dos íons férricos a ferrosos a pH baixo no plasma 
(BENZIE & STRAIN, 1996). 
Para verificar a magnitude do dano oxidativo, por sua vez, são feitas medições 
laboratoriais indiretas de acordo com a biomolécula na qual as EROS atuam na amostra de 
interesse, estando entre lipídios, proteínas ou DNA (HALLIWELL & WHITEMAN, 2004; 
BARBOSA et al., 2008). As EROS atuam na cartilagem osteoartrítica causando danos aos 
ácidos graxos poli-insaturados dos lipídeos da membrana celular. Durante a peroxidação 
lipídica derivada dos condrócitos, é gerada uma gama de produtos, como o malondialdeído 




indivíduos com OA. Esses produtos altamente reativos para os componentes celulares e para a 
MEC podem alterar as funções locais, a permeabilidade da membrana e o equilíbrio de 
eletrólitos, contribuindo para a degradação estrutural da MEC e do colágeno (LEPETSOS & 
PAPAVASSILIOU, 2016). A peroxidação lipídica é avaliada, portanto, através do teste das 
substâncias reativas ao ácido tiobarbitúrico (Thiobarbituric Acid-Reactive Substances – 
TBARS), podendo este medir até 98% do MDA presente na amostra, por ser formado devido 
às condições de alta temperatura durante o protocolo (FRIJHOFF et al., 2015). 
 
3.3 Fisiopatologia da Osteoartrite - Inflamação e aspectos do estresse oxidativo 
 
A OA pode estar relacionada a fatores bioquímicos, inflamatórios, genéticos ou 
mecânicos, convergindo no final para um fenótipo característico e comum entre eles 
(KAPOOR et al., 2011). A OA apresenta caráter progressivo e degenerativo, sendo 
caracterizada por inflamação local com alteração e degradação da cartilagem articular, 
alterações ósseas com formação de osteófitos e inflamação da sinóvia (sinovite), podendo 
ocasionar até a remodelação do osso subcondral (BERENBAUM, 2013).  
Sabe-se que a OA é uma condição complexa que afeta toda as estruturas da 
articulação, estando as articulações submetidas à sobrecarga, como a articulação do joelho, 
entre as mais acometidas. Entre os fatores de risco para desenvolvimento da doença estão 
aqueles relacionados a alterações biomecânicas e de forças aplicadas à articulação, obesidade, 
idade e sexo (estando mulheres idosas mais propensas ao desenvolvimento da OA), nutrição, 
densidade mineral óssea e função muscular (LITWIC et al., 2013; REGINATO et al., 2015).  
Os condrócitos, principal componente celular da cartilagem, quando ativados em 
decorrência das alterações químicas ou mecânicas da matriz extracelular, estimulam a 
produção de proteínas envolvidas na resposta inflamatória, como citocinas pró-inflamatórias 
(interleucinas, IL-1β e IL-6, e o fator de necrose tumoral α, TNF- α) e enzimas que degradam 
a matriz (metaloproteinases - MMP’s, colagenase e enzimas degradantes do aggrecan - 
Disintegrin and Metalloproteinase with Thrombospondin motifs - ADAMTS). Sinais 
inflamatórios provenientes da sinóvia ou do osso subcondral também podem ativar os 
condrócitos (GLYN-JONES et al., 2015). 
O desenvolvimento e a progressão da OA estão diretamente relacionados às 




porém, outros fatores vêm sendo investigados por alterar o equilíbrio metabólico local, 
contribuindo para o efeito catabólico e progressão da doença (WOJDASIEWICZ et al., 2014).  
A literatura aponta uma relação entre marcadores inflamatórios e danos 
oxidativos. As respostas das células às citocinas e aos fatores de crescimento dependem do 
estado redox da célula. De maneira geral, citocinas pró-inflamatórias (como a IL-1β e o TNF- 
α), associadas ou não, podem induzir a produção de EROS que geram radicais livres e 
derivados, como o H2O2 e o radical hidroxila (HO
•) e desregulam a expressão de enzimas 
antioxidantes SOD e CAT, sendo essas responsáveis pelo equilíbrio e redução das EROS nos 
condrócitos (LEPETSOS & PAPAVASSILIOU, 2016; KAPOOR et al., 2011). Com alteração 
na atividade das defesas antioxidantes enzimáticas, SOD e CAT, ocorre a acumulação de O2 
-  
e H2O2, fato que contribui para o desenvolvimento de danos oxidativos e amplificação da 
degradação da cartilagem local (MATHY-HARTERT et al., 2008). Já as citocinas anti-
inflamatórias, além de modular o efeito das citocinas pró-inflamatórias, também participam na 
inibição das MMPs, da apoptose dos condrócitos e parecem proporcionar efeito modulador 
sobre a redução da produção de EROS (WOJDASIEWICZ et al., 2014; HENROTIN et al., 
2005). 
O foco no estresse oxidativo, independente da associação com outros processos e 
como fator determinante na fisiopatologia e progressão da OA, vem sido amplamente 
investigado, estando a cartilagem articular no foco das abordagens. O condrócito articular 
adulto, em condições normais, apresenta baixa atividade mitótica detectável, adaptado a um 
ambiente com pouca disponibilidade de oxigênio, com metabolismo constante e de baixa 
rotatividade de componentes da MEC. No entanto, o oxigênio consegue se difundir pela 
cartilagem articular nas zonas médias e superficiais e os condrócitos, possuindo mitocôndrias, 
geram EROS como produtos de seu metabolismo normal (LEPETSOS & PAPAVASSILIOU, 
2016). 
 Em condições patológicas, a tensão de oxigênio disponível sofre flutuações e 
associado ao estresse mecânico ou inflamatório os condrócitos passam a produzir níveis 
anormais de EROS, principalmente NO e O2
- que geram outros radicais como o ONOO- e o 
H2O2. Esses compostos vão desencadear danos na cartilagem articular, inibindo a síntese da 
MEC, a migração celular e a atividade dos fatores de crescimento (HENROTIN et al., 2005; 
ZISKOVEN et al., 2010; LEPETSOS & PAPAVASSILIOU, 2016) 
A morte dos condrócitos é considerada um fator importante na patogênese da OA 




produção de EROS causa a ativação de vias apoptótica e a desregulação do sistema 
antioxidante enzimático. Associado a esse ponto, subprodutos das EROS (por exemplo o 
H2O2), podem levar a inibição do crescimento de condrócitos jovens. Portanto, EROS em 
altas concentrações, podem danificar as mitocôndrias e inibir a respiração celular, interferindo 
na integridade do DNA mitocondrial e culminando na apoptose dos condrócitos (HENROTIN 
et al., 2005 LEPETSOS & PAPAVASSILIOU, 2016). 
Com prejuízo na respiração celular e nas defesas antioxidantes enzimáticas, o 
acúmulo EROS pode causar danos em todos componentes da MEC. Esses compostos, 
portanto, são capazes de interferir na síntese de proteoglicanos e colágeno tipo II, inibindo 
também a síntese de fatores de crescimento. Por esse motivo, há falhas no reparo da 
cartilagem articular local e a capacidade proliferativa fica reduzida na área lesada. A 
degradação do colágeno e a desestabilização estrutural da MEC são consequências 
abrangentes decorrentes da peroxidação lipídica derivada dos condrócitos. A peroxidação 
lipídica ocorre na membrana celular e gera uma variedade de produtos tóxicos derivados do 
hidroperóxido e do aldeído, como o MDA. Esse processo altera a função celular por 
comprometer a bicamada lipídica, alterando a permeabilidade e rigidez da membrana e o 
equilíbrio de eletrólitos. Com prejuízo em suas funções essenciais, como na atividade 
intrínseca de enzimas e no transporte de membrana, a consequência final é o dano celular com 
degradação de proteínas (HENROTIN et al., 2005; LEPETSOS & PAPAVASSILIOU, 2016). 
Confirmando os efeitos dos mecanismos apontados acima, estudos observaram o 
papel do estresse oxidativo em pacientes com OA, mostrando elevados níveis plasmáticos de 
marcadores dos danos oxidativos, como o MDA decorrente da peroxidação lipídica e níveis 
reduzidos de antioxidantes enzimáticos nesses pacientes (MANEESH et al., 2005; 
SUANTAWEE et al., 2013; DWIVEDI, 2014).  
 
3.4 Características físicas e efeitos fotobiomoduladores do LED na Osteoartrite 
 
3.4.1 Características físicas e diferenças entre o Laser e o LED 
 
A terapia por FBM, pode ser definida como a utilização de uma fonte de luz de 
baixa intensidade para induzir de modo não-invasivo atividades fotoquímicas e modular uma 
variedade de processos celulares (KIM, 2014). Os estudos envolvendo FBM se iniciaram a 




1967, após experimentos realizados por Endre Mester, na Semmelweis Medical University 
(Hungria) e, a partir de então, outras fontes de luz com objetivos semelhantes foram sendo 
descobertas e exploradas, como por exemplo o LED (Light-emitting diode) (DE FREITAS & 
HAMBLIN, 2016). 
A radiação eletromagnética, estendendo-se desde ondas de rádios até aos raios 
gama, abrange também a luz, principal componente da terapia por FBM. Entre as 
características físicas da luz temos aquelas relacionadas às ondas e às partículas. O espectro 
de radiação eletromagnética apresenta-se como partículas que se movem à velocidade da luz 
(chamados fótons). O brilho da luz é o número de fótons e a cor da luz é parte da energia 
contida em cada fóton, determinada pelo comprimento de onda (λ) (Figura 3). Outros 
parâmetros como a polarização, direção e o tempo também estão envolvidos nesse processo, 
sendo nesse momento, menos explorados fisicamente (CHUNG et al., 2012). 
O laser, é um dispositivo emissor de luz por um processo de amplificação óptica 
através da emissão estimulada de fótons e a luz laser diferencia-se de outras fontes luminosas 
por possuir alto grau de coerência e sincronicidade espacial e temporal. Sendo assim, possui 
um feixe estreito de saída com uma única frequência (comprimento de onda) ao longo desse 
feixe (Figura 3). Por isso, a luz laser é monocromática, colimada e coerente (CHUNG et al., 
2012). 
Já o LED atua como uma fonte semicondutora de luz, sendo baseado em junções 
p-n (p – positivo; n – negativo) e quando polarizadas ativam elétrons que se recombinam com 
orifícios internos do dispositivo (pares elétron-furo), ocorrendo a emissão espontânea da luz. 
Esse processo de conversão de uma fonte elétrica de energia em espectro de luz chama-se 
“eletroluminescência” e a cor da luz, estabelecida pela energia do fóton, é determinada pelo 
espaço do semicondutor (SCHUBERT, 2003; MORENO & SUN, 2008). 
A luz LED também tem como características a monocromaticidade, a não emissão 
de calor e, diferentemente do laser, emite a luz de forma não coerente e utilizam uma faixa 
mais ampla de comprimentos de onda (Figura 3). No entanto, sabe-se hoje que a característica 
de coerência da luz não é crucial para o estabelecimento dos efeitos terapêuticos e 
fotobiomoduladores (CHUNG et al., 2012; HAMBLIN, 2016). 
Essas características do LED permitem que o feixe luminoso se espalhe em uma 
área mais ampla da superfície tecidual e, dessa forma, tecidos adjacentes são atingidos através 
do sistema fotorreceptor celular, promovendo um maior rendimento energético por área em 




tão efetivo quanto o laser durante as terapias, apresentando efeitos biológicos semelhantes 
(CHUNG et al., 2012; CHAVES et al., 2014; HAMBLIN, 2016). 
  
Figura 3 - Características físicas da luz. Representação do comprimento de onda. Coerência da luz – 
LED: não coerente; LASER: coerente. A coerência não é crucial para estabelecimento dos efeitos 
terapêuticos. Fonte: Adaptado de http://minniefreudenthal.pt/consultas/fotobiomodulacao; 
https://www.slideshare.net/leinylson/sistemas-de-telecomunicaes-aula-13-wifi-lifi-e-laser.  Acesso em 
fevereiro de 2018. 
 
3.4.2  Principais parâmetros envolvidos na fotobiomodulação  
 
Em relação à caracterização do parâmetros utilizados na FBM, a aplicação da luz 
(laser ou LED de baixa intensidade) ocorre na faixa de potência entre 1mW a 500mW. 
Compreende uma janela óptica estreita, indo do vermelho ao infravermelho próximo com 
comprimentos de onda entre 600nm a 1000nm. Essas fontes luminosas não possui 
mecanismos térmicos ou ablativos (HUANG et al., 2009).  
Apesar da caracterização acima representar uma tentativa de delimitar os 
parâmetros no campo da FBM, ainda ocorrem a elaboração de artigos científicos com a 
ausência de controle dos parâmetros utilizados. Estes parâmetros são de extrema importância 
para garantir a reprodutibilidade e confiabilidade dos estudos. Apesar da utilização de 
parâmetros, que por vezes podem estar pré-estabelecidos, deve-se atentar para a chamada 
“janela terapêutica”. Essa janela terapêutica envolve parâmetros tais como a energia (J) e a 
densidade de energia (J/cm²) e está relacionada a efetividade dos efeitos (TUNÉR & 




propostos e fora destes limites, a luz pode ser fraca e insuficiente para promover algum efeito 
ou ser tão forte que efeitos nocivos podem ocorrer. Além disso, a irradiação necessita de uma 
dose (que envolve tempo) suficiente, sendo esse tempo muito curto pode não ocorrer 
resultados e sendo muito longo, pode inibir respostas. Como complemento dessa relação 
podemos citar ainda a potência (power), que quando dobrada e com tempo reduzido pela 
metade, deposita a mesma quantidade de energia em uma mesma área, porém, pode resultar 
em um efeitos biológicos diferentes (CHUNG et al., 2012; HUANG et al., 2009). 
 
3.4.3 Mecanismos envolvidos  na fotobiomodulação 
 
Ao entrar em contado com o tecido, a luz tem parte refletida ou dispersa, parte 
transmitida, atravessando toda estrutura tecidual, e parte absorvida (Figura 4). Além destes 
comportamentos, a luz também sofre espalhamento e, dessa forma, ocorre a distribuição do 
volume da intensidade da luz pelo tecido, sendo este um importante passo para interação com 
os tecidos. A luz refletida ocorre devido a uma mudança de direção na propagação da luz após 
o encontro com um obstáculo, retornando ao meio que se propagava (alteração no índice de 
refração de ar e tecido). A maior parte da luz é absorvida e esse é o principal mecanismo 
responsável pelos efeitos produzidos no tecido (CHUNG et al., 2012).  
 
Figura 4 - Interações luz-tecido. Reflexão, absorção, transmissão e espalhamento, 
respectivamente. Fonte: Adaptado de https://pocketdentistry.com/laser-
fundamentals/. Acesso em dezembro de 2017. 
 
 
O efeito fotobiomodulador tem sido relacionado à absorção da luz pelos 




específico para o receptor para que haja uma reação fotobiológica (MOREIRA et al., 2011). 
Por esse motivo, alguns autores já apontam que a coerência da luz não é responsável por esses 
efeitos, já que esta propriedade se perde nas primeiras camadas do tecido biológico 
(WHELAN et al., 2001; DALL AGNOL et al., 2009). Para que ocorra a FBM é importante 
determinar a associação de parâmetros, como comprimento de onda e a dose aplicada, e não 
especificamente à fonte de luz (CHUNG et al., 2012). 
Comprimentos de onda compreendidos na faixa do vermelho ao infravermelho 
próximo são responsáveis pelos efeitos terapêuticos. O comprimento de onda e o tipo de 
cromóforos presentes no tecido (compostos que absorvem energia luminosa) estão 
diretamente relacionados ao grau de absorção. Comprimentos de onda mais longos podem 
penetrar mais profundamente nos tecidos (CHUNG et al., 2012; MOREIRA et al., 2011). 
Cromóforos como a hemoglobina e a melanina, absorvem melhor comprimentos de onda 
vermelho (menores que 600nm) (Figura 5), sendo aqueles comprimentos de onda menores 
(600nm a 700nm) mais utilizados para tratamento do tecido superficial. Comprimentos de 
onda mais longos (780nm a 950nm) penetram mais profundamente nos tecidos e por isso são 
utilizados nos tratamentos de tecidos profundos. Já a água, outro cromóforo presente nas 
membranas celulares em forma nanoestruturada, absorve fortemente a luz infravermelha em 
maiores comprimentos de onda (1000nm a 1100nm). Por esse motivo, percebe-se a 












Figura 5 - Cromóforos do tecido biológico dentro do espectro de absorção ideal. Janela óptica 
terapêutica de acordo com os comprimentos de onda absorvidos (faixa do vermelho e infravermelho 
próximo). Tissue Optical Window: Janela óprica do tecido; Water: água; Melanina: melanina; 





Os mecanismos moleculares e celulares vem sendo amplamente investigados e 
pouco compreendidos. Resumidamente, nesse processo de absorção da irradiação da luz 
vermelha e do infravermelho próximo, estão componentes da cadeia respiratória como as 
mitocôndrias. As mitocôndrias possuem quatro complexos e, dentro destes, alguns 
componentes exercem grande importância. O Citocromo C Oxidase (COX), presente no 
complexo IV da cadeia respiratória mitocondrial, atua como um fotorreceptor (KIM, 2014; 
KARU, 2008; PASSARELLA & KARU, 2014).  Após a absorção dos fótons pelo cromóforo 
COX, ocorrem alterações cíclicas na atividade metabólica das mitocôndrias e na homeostase 
do potencial da membrana mitocondrial (Δψm), o que leva a uma modulação positiva na 
síntese de ATP, de EROS, NO e Ca2+ (Figura 6) (KARU, 2008; DE FREITAS & HAMBLIN, 
2016; BAROLET et al., 2016). 
 
Figura 6 - Principais eventos decorrentes da ativação da COX após a fotobiomodulação. Ocorre 
o aumento de ATP, dissociação do NO, liberação das EROS além de efeitos sobre os canais de 
Ca2+ e bomba de Na+/K+ ATPase. Fonte: Adaptado de Barolet et al., 2016. 
 
Em baixos níveis, as EROS participam amplamente do metabolismo mitocondrial 
normal, no entanto, quando o Δψm é alterado, suas concentrações sofrem aumento e causam 
danos celulares. Em resposta ao estresse celular, a célula desenvolve adaptações e, após a 
irradiação, ocorrem alterações cíclicas na atividade mitocondrial. Primeiro a estimulação é 




limiar máximo, sucede uma fase de diminuição, um nível de controle é alcançado e, em 
seguida, uma inibição é registrada. Por esse motivo, absorção da luz eleva a níveis normais o 
Δψm, fato este que inibe a produção das EROS, controlando seus níveis (KARU, 2008; DE 
FREITAS & HAMBLIN, 2016).  
Mudanças da atividade da COX também levam ao aumento de prótons 
eletroquímicos que resultam no aumento da síntese de ATP e por uma cascata de reações, 
outras modulações no estado redox e em reações bioquímicas ocorrem (PASSARELLA & 
KARU, 2014). O NO pode ser fotodissociado da COX ou liberado por outras fontes 
intracelulares, apresentando a luz uma capacidade de produção ou de liberação de NO 
(HUANG et al., 2009). O influxo de Ca2+ também pode ser estimulado pela FBM em duas 
possíveis situações: sendo possível que a alcalinização celular facilite a abertura dos canais de 
Ca2+ a luz pode induzir essa alcalinização e, consequentemente, a abertura dos canais Ca2+ 
dependentes permitido o influxo de Ca2+ ou a luz induz diretamente a abertura de canais Ca2+ 
dependentes (Figura 6). O fato é que tem sido demonstrado por outros estudos um aumento de 
Ca2+ intracelular após a FBM (KARU, 2008; DE FREITAS & HAMBLIN, 2016). 
 
3.4.4 Efeitos da fotobiomodulação sobre os aspectos da OA 
 
Estudos recentes mostram que a FBM tem demonstrado efeitos positivos sobre 
aspectos da OA. Mesmo que os mecanismos moleculares não estejam completamente 
compreendidos, estudos apontam que em condições inflamatórias, essa terapia modula alguns 
marcadores e citocinas, estimulando a ação anti-inflamatória. Já na ausência de inflamação, a 
fototerapia parece estimular mediadores pró-inflamatórios na tentativa de modulação das 
funções celulares e promover remodelação dos tecidos (DE FREITAS & HAMBLIN, 2016).  
Entre os resultados encontrados, a FBM tem sido uma proposta terapêutica não 
invasivo e eficaz no tratamento da OA de joelho. Seus efeitos biomoduladores têm sido 
investigados individualmente ou associado à outras modalidades de tratamento.  
De forma geral, essa terapia tem proporcionado aumento do colágeno tipo II, a 
proliferação dos condrócitos, prevenido a perda de proteoglicanos e diminuído a proliferação 
de enzimas de degradação da matriz da cartilagem, atuando positivamente sobre o processo 
degenerativo articular (OSHIMA et al., 2011; DOS SANTOS et al., 2014).  
Já relacionado aos parâmetros inflamatórios, a fototerapia promoveu a redução de 




experimentais de osteoartrite, sendo este achado importante para preservação da superfície 
articular e para o controle dos níveis inflamatórios (OSHIMA et al., 2011; TOMAZONI et al., 
2017).  
Um recente estudo de revisão aponta que a FBM é capaz de proporcionar efeitos 
analgésicos em condições osteoartríticas devido a um conjunto de fatores que envolvem a 
redução do edema, a modulação do níveis de marcadores bioquímicos, o controle 
inflamatórios e a redução do estresse oxidativo (DIMA et al., 2017).   
O efeito da FBM sobre as respostas oxidativas tem sido amplamente investigado. 
A literatura aponta que pesquisas experimentais in vivo utilizando terapia de FBM, mostraram 
efeitos positivos na redução dos danos oxidativos e no aumento da atividade antioxidante.  
Tem sido demonstrado que no processo de reparo de feridas cutâneas, a FBM foi capaz de 
reduzir de forma significativa os níveis de MDA em feridas cirúrgicas agudas em ratos 
diabéticos, utilizando laser (660 nm, 100 mW, 6 J/cm², área de irradiação 0,028 cm²) 
(DENADAI et al., 2015). Também foi observada uma redução dos níveis de TBARS e 
aumento da atividade antioxidante da CAT com aplicação de laser (GaAsAl 830nm; 90 J/cm²) 
após 7 e 14 dias, modulando o estado oxidativo do tecido ferido e favorecendo o reparo 
tecidual de feridas cutâneas (GONÇALVES et al., 2013). 
Em patologias inflamatórias, como na tendinite do calcâneo, a FBM utilizando 
laser (Ga-As; 904 nm; 45 mW; 5 J/cm²; 35 s) reduziu a concentração de colágeno e as 
alterações histológicas (fibrose), modulou a concentração do TBARS e aumentou a atividade 
da SOD após 14 ou 21 dias de terapia, sugerindo que a redução da fibrose poderia ser 
mediada pelo equilíbrio entre respostas oxidantes/antioxidantes (FILLIPIN et al., 2005). 
Na artrite reumatóide, um estudo avaliou os indicadores de modificação oxidativa 
de proteínas (OMP) em pacientes com osteoartrose secundária e associada à artrite 
reumatóide e observou diminuição significativa de dor e dos OMP em indivíduos com AR, 
após terapia combinada com o uso de laser (890 nm, 5 W, 1-2 min, pulsado) sugerindo que a 
FBM favorece propriedades antioxidantes (STARODUBTSEVA & VASILIEVA, 2015). 
Recentemente, Dos Santos e colaboradores (2017), analisaram os efeitos da FBM através da 
LLLT em diferentes doses (AsGaAl 808nm; 50 mW; 0,028 cm²; 1,78 W/cm²; 2 J ou 4 J) e 
associadas ao exercício físico sobre o estresse oxidativo em um modelo de artrite reumatóide. 
Após 5 semanas, observaram uma diminuição da peroxidação lipídica (através do ensaio do 




(GPX) em ambas dosagens. A FBM, em diferentes dosagens, contribuiu para a diminuição 
dos danos oxidativos e aumento da atividade antioxidante enzimática na AR. 
A terapia por FBM utilizando o LED, foi responsável pela modulação de 
parâmetros analgésicos, inflamatórios e oxidativos em modelos de hiperalgesia inflamatória 
crônica em membro pélvico de ratos. Para isso, a terapia LED (960 nm; 80 mW/cm²; 2 J) 
inibiu a hiperalgesia local, favoreceu respostas anti-inflamatórias estimulando aumento nos 
níveis de IL-10, diminuiu o dano celular decorrente do estresse oxidativo (TBARS) nas fases 
aguda e crônica bem como induziu o aumento de defesas antioxidantes de forma aguda (SOD 
e CAT) (MARTINS et al., 2016). 
Estes estudos sugerem que a FBM pode ser uma importante estratégia incorporada 
ao tratamento de pacientes com OA, sendo uma ferramenta não invasiva e eficaz no controle 
da inflamação e dos danos oxidativos, favorecendo a preservação da cartilagem articular. No 
entanto, ainda são necessários estudos para avaliar os efeitos da FBM no estresse oxidativo 
em modelo animal de indução de OA de joelho, e, tendo em vista uma ampla possibilidade de 
parâmetros de irradiação, mais estudos são importantes na tentativa de elucidar os parâmetros 
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ABSTRACT: Osteoarthritis is a chronic-degenerative disease. In addition to the 
inflammatory role, other factors, such as redox balance, appear to contribute to changes in the 
articular cartilage, the main articular structure affected. Photobiomodulation (PBM) therapy 
using LED has been proposed to treat the disease by favoring anti-inflammatory effects and 
modulating markers of oxidative stress, acting on the degenerative process of cartilage. Thus, 
the objective of the study was to evaluate the effects of PBM therapy using LED on redox 
balance and on histological aspects of knee OA induced by sodium monoiodoacetate in 
Wistar rats. Twenty-seven male rats were used, separated into three groups: Control; OA; and 
OALED. In the OALED group, the LED (630 nm, 300 mW, 9 J/cm², 0.3 W/cm², 30 s) was 
applied starting 24 hours after induction, 3 times/week, for 8 weeks. Cartilage thickness and 
number of chondrocytes, enzymatic antioxidant defenses (SOD and CAT), oxidative damage 
(TBARS) and non-enzymatic defense (FRAP) were analyzed. In the morphological analysis, 
the OALED group had a higher average cartilage thickness compared to the OA group with 
similar thickness to the Control group, and the number of chondrocytes were similar to the 
Control group. In the redox balance analysis, the OALED group presented higher antioxidant 
enzymatic activity (SOD and CAT) in relation to the Control group, and presented lower 
concentration of TBARS in relation to the Control and OA groups. Therefore, PBM therapy 
was effective on recovering redox balance and preserving the articular cartilage aspects on 
knee OA animal model. 
 






Osteoarthritis (OA) is an osteoarticular disease with a chronic-degenerative potential, 
characterized by progressive degradation of joint cartilage associated with inflammation [1]. 
Joints subjected to mechanical overload, such as the knee joint, are identified as the most 
involved [2, 3] OA is one of the most common osteoarticular diseases in the population of 
Latin America [3, 4], with prevalence increased by age, being common from 55-60 years in 
Brazil [5, 6]. 
Although the etiology and pathogenesis of OA are still poorly understood, the 
preservation of articular cartilage chondrocytes has been considered an important factor in the 
pathogenesis of OA [7, 8]. More recently, factors such as oxidative stress and redox 
imbalance seems to do an important role in the progression of the disease, contributing to 
chondrocyte apoptosis and consequently to cartilage lesions [8]. 
In the cartilage that keeps normal metabolic conditions, reactive oxygen species (ROS) 
are related to the physiological processes, modulating the physiological apoptosis of the 
chondrocytes and the synthesis of components of the extracellular matrix (ECM) [8]. When 
overproduction of ROS occurs by chondrocytes, culminating in high concentrations that cause 
oxidative stress, the onset, progression or aggravation of OA is then triggered [9]. 
Oxidative stress results from the imbalance between oxidizing factors and antioxidants, 
contributing the oxidizing aspects, with the generation of free radicals in addition to the 
supported capacity, thus causing cell damage with lipid peroxidation of cell membranes and 
involving from DNA content to proteins of the cells [10, 11]. 
As a way to avoid damage and toxicity caused by ROS, antioxidant enzymes such 
as Superoxide Dismutase (SOD) and Catalase (CAT) participate in biochemical reactions by 
reducing ROS in molecules that are more stable and less toxic to the cell. SOD catalyzes the 
O2
- dismutation for H2O2 and O2, thus it plays an essential and critical but limited role, since 
H2O2 can still cause harm if the enzyme levels acting on H2O2 are ineffective. Thus, other 
enzymes, such as CAT, continue to catalyze the reaction of H2O2 to H2O and O2 [8, 12]. In 
addition to the enzymatic defenses, other forms of defense act to avoid oxidative damage, 
such as the total non-enzymatic antioxidant activity of plasma, commonly evaluated by the 
Ferric-Reducing Antioxidant Power (FRAP) test [13]. 
In recent years, photobiomodulation (PBM) therapy, using Light Emission of 




therapeutic alternative in OA, in contrast to treatment with the chronic use of non-steroidal 
anti-inflammatory drugs (NSAIDs) and analgesics, which only control the symptoms and 
present several adverse systemic effects [14, 15, 16]. 
Among the PBM parameters commonly used for OA treatment the red or near-
infrared spectrum wavelengths and powers close to 100 mW has been used. These parameters 
are justified by the therapeutic window and the light-absorbing power of target tissues in 
humans [17, 18]. However, it has been reported in the literature that cellular SOD and CAT 
can be photoreacted by exposure to red light (laser 632 nm) in erythrocyte cultures and in 
experimental wound healing models [19]. 
In addition, the use of power higher than 100 mW in PBM seems to favor cell 
proliferation in vitro [20]. However, this power level in red light needs to be investigated as 
well as the range of energy favorable for biostimulation the articular cartilage. 
Although the effect of PBM on redox balance, results using experimental wound 
models, and more recently, experimental models of rheumatoid arthritis are promising, and to 
date no studies have been found that point to the effect of PBM using the LED on the redox 
balance in OA. In addition, experimental studies still prioritize the use of wavelengths in the 
infrared spectrum and potencies below 100 mW for OA approaches. Thus, more research is 
needed to substantiate the use of PBM using red wavelengths with higher powers in the 
treatment of OA, improving the parameters of light application. 
The objective of this study was to evaluate the effect of PBM through LED 
therapy (630 nm, 300 mW) on the histomorphometric aspects of articular cartilage and on the 
redox balance in knee OA induced by sodium monoiodoacetate in Wistar rats. 
 
MATERIALS AND METHODS 
 
The experimental procedures were approved by the Ethics Committee on Animal Use 
(CEUA) of the Federal University of the Jequitinhonha and Mucuri Valleys, protocol number 
044/2016. 
Twenty-seven male Wistar rats with 12 weeks used were used [21]. The animals were 
kept in an appropriate biotherium (thermoneutral environment at 22 ° C, 12h / light 12 / dark 
cycle) in standard plastic boxes with a maximum of 3 animals per box, feed and water ad 
libitum throughout the experiment period. The animals were previously familiarized with the 






The sample calculation was performed previously using the TBARS concentration, 
according to a previous study [22] and pointed out the necessity of 9 animals per group, 
totaling 27 animals in all. The animals were randomly distributed in 3 experimental groups 
with n = 9: Control - the animals did not undergo induction of OA and the LED was switched 
off; OA (Osteoarthritis) - the animals underwent OA induction and the LED was switched off; 
OALED (Osteoarthritis + LED) - the animals underwent OA induction and the LED was 
applied. 
 
Induction of osteoarthritis 
The chemical induction of OA by sodium monoiodoacetate (MIA) has been well 
established in the literature [23, 24], being a reproducible model and associated to the 
development of OA in humans [25]. The induction solution was made with 1.2 mg of MIA 
dissolved in 50 μL of sterile saline solution. With the animals anesthetized (80 mg / kg 
ketamine and 15 mg / kg xylazine). A single intra-articular injection of MIA solution was 
performed using a 29GX 1/2 insulin needle (BD Ultra-FineTM) in the right knee through of 
the patellar ligament with the knee at 90º of flexion in the OA and OALED groups. The 
Control group does not suffer any application.  
 
Photobiomodulation using LED 
The parameters proposed for therapy using the Bios Therapy II (Bios®) model LED 
apparatus are described in Table 1.  
After waiting for the period of recovery of the chemical induction of OA (24 hours), the 
LED therapy was started. The application was performed with the animals immobilized 
manually, in dorsal decubitus, always by the same researcher, blind to the groups. The right 
pelvic limb was immobilized and lightly flexed, following the application of the LED 
transcutaneously, painlessly, maintaining direct contact and forming a 90º angle for 30 
seconds. The LED was applied in a single point in the anterior region of the right knee joint, 
being sufficient for the light beam to cover the entire joint of the animal. In the Control and 
OA groups, therapy was performed with the equipment switched off. 
For the treatment effect, irradiation occurred 3 times a week, lasting 8 weeks (56 days, 





Table 1 – PBM parameters using the LED 
Variables Parameters 
Wavelength 630 ± 20nm 
Optical output 300mW 
Energy density 9 J/cm2 
Power density 0,3 W/cm2 
Energy 9 J 
Spot size 1 cm2 
Treatment time                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                       30 s
LED Mode Continuous output 
Number of irradiation points 1 
Total Energy delivered 216J 
 
Euthanasia model 
The animals underwent euthanasia according to the experimental ethical protocol after 
56 days after induction (8 weeks). Previous sedation was performed with Pentobarbital 120 
mg / kg and intraperitoneal application, in order to obtain absence of corneal reflex and loss of 
consciousness. Then the animals were beheaded with equipment of specific use. 
 
Collection of biological materials 
Plasma and red cell concentrate: After euthanasia, blood from each animal was 
collected in tubes containing ethylenediaminetetraacetic acid (EDTA), blindly to the groups. 
Afterwards the samples were centrifuged, the aliquoted plasma and red blood cell concentrate 
was separated, identified and frozen at -80 ° C. 
Knee: The removal of the inflamed and healthy right knees was done by dissection, 
blindly to the groups, the cuts being performed approximately 1cm above and below the 
midline of the knee. The knees were stored in 4% buffered neutral formalin for 24 h for 
fixation. Subsequently, they were placed in 10% EDTA, pH 7.4, for descaling. 
 




The animals' knees remained in a total of 10 weeks in the EDTA solution with solution 
changes every 2 days in the first week and from the second week of every 3 days [22]. After 
being removed from the EDTA solution, the pieces were washed with deionized water and 
passed through a gradual dehydration process in ethanol. Then, they were diaphanized in 
xylol, impregnated in paraffin and embedded in paraffin blocks with the cut plane 
downwards. 
Using a semiautomatic microtome (Hestion ERM-3100), each paraffin block was cut 
generating longitudinal sections of 6μm of each half. The histological slides were followed 
for the removal of the paraffin and fixation of the oven cuts at 60ºC. 
For the histomorphometric analysis of the cartilage, the blades were stained with 
hematoxylin and eosin (HE) to evaluate the thickness and cellularity of the articular cartilage. 
For each knee were obtained cuts in duplicate and each blade had 2 serial cuts. 
From each cut of the knee, 3 images (objective 40x) (lateral regions and central region 
of the articular cartilage) were captured through an optical microscope with a camera coupled 
for scanning and capturing the images. Cartilage thickness and number of chondrocytes per 
area were quantitatively assessed using Axiovision 3.1 Image Analysis software (Carl Zeiss, 
Oberkochen, Germany). The thickness was measured in 3 regions of the image, one central 
and 2 lateral (150 μm to the left and to the right of the central region), from the tidemark to 
the articular surface (Fig. 1A). After the measurements, the average thickness was calculated. 
To count the number of chondrocytes, an area of 40.000 μm2 was standardized, in the images 
of the 2 lateral regions and the central region. Within each area, the chondrocytes were 
manually tagged using the ImageJ® software (version 1.40g for Windows) in their “Cell 
Counter” function (Fig. 1B) and the mean chondrocytes were also calculated [14, 26, 27]. 
 
Fig. 1A Analysis of cartilage thickness. Photomicrography of articular cartilage. Morphometric analysis 
exemplifying cartilage thickness measurements. Histological image of the OA group. Fig. 1B Chondrocyte 




the cellularity, with the area of 40.000 μm2 demarcated and chondrocytes marked manually. HE staining, 40x 
magnification, scale bar = 100 μm. 
 
Determination of SOD activity 
The assay to determine the activity of SOD was performed according to Srivastava et al. 
(2007) [28] with some modifications. The cell lysate supernatant was used, due to the 
centrifugation of the red blood cell concentrate. The reading was performed for 4 minutes at 
37 ° C in the microplate reader (Spectra Max 190, Molecular Devices, Sunnyvale, CA, USA) 
at 420 nm in duplicate. The enzyme activity, expressed as U/107 cells, was determined from 
the ability of superoxide dismutase to inhibit autoxidation of pyrogallol, where 1U = 50% 
inhibition of autoxidation of pyrogallol. 
 
Determination of CAT activity 
The CAT test was performed according to the method of Nelson & Kiesov (1972) [29], 
with some modifications. The cell lysate supernatant was used, due to the centrifugation of 
the red blood cell concentrate. The reading was performed for 1 minute at 25 ° C in a 
spectrophotometer at 240 nm (Libra S22 spectrophotometer, Biochrom, UK), in duplicate. 
The catalase activity was expressed as ΔE / min / mg protein, where ΔE corresponds to the 
variation of enzyme activity for one minute. 
 
Determination of TBARS concentration 
The reaction of thiobarbituric acid with malondialdehyde (MDA), the main product of 
lipid peroxidation, was used to determine the concentration of TBARS, according to the 
method described by Ohkawa et al. (1979) [30] using plasma. The reaction supernatant was 
analyzed in duplicate in the microplate reader (Spectra Max 190, Molecular Devices, 
Sunnyvale, CA, USA) at 532 nm. The TBARS concentration was estimated from the standard 
curve of known concentrations of MDA (1,1,3,3-tetramethoxypropane) (Sigma, USA) as an 
external standard. The amount of MDA produced was interpreted as the concentration of 
TBARS. Measurements were performed in duplicate. TBARS levels were expressed in nmol 
of MDA / mg protein. 
 




The state of the plasma antioxidant was evaluated with the FRAP assay, adapted from 
Benzie and Strain (1996) [13], based on reduction of the ferric-tripyridyltriazine complex [Fe 
(III) -TPTZ] to ferrous tripyridyltriazine [Fe (II) -TPTZ] at low pH by antioxidants present in 
plasma, resulting in a color change that was measured by absorbance at 550 nm. Absorbance 
at 595 nm was determined using a plate reader (Spectra Max 190, Molecular Devices) and 
estimated FRAP compared to a standard curve constructed with known concentrations of 
FeSO4. The results were reported as FeII equivalents per mg of protein. Measurements were 
performed in duplicate. 
 
Statistical analysis 
The data was submitted to the Shapiro-Wilk test to verify their normality and to define 
the statistical test. The data that presented normality was submitted to the ANOVA One-way 
test for comparison between the three groups, followed by the Tukey post-hoc to identify the 
differences between groups. Variables that presented a non-normal distribution were 
submitted to the Kruskal-Wallis test for comparison between the three post-hoc Dunn's groups 
to identify the difference between groups. The significance level adopted for all tests was 
P≤0.05. Data was expressed as mean ± standard deviation. Analyzes were done using 
GraphPad Prism 5.0 (GraphPad Software, San Diego CA, USA). The effect size (f) was 
calculated through the means, using GPower software version 3.0.10, accepting the values: 
0.20 - 0.30 for small; 0.40 - 0.70 for medium and ≥ 0.80 for large. 
 
RESULTS 
Morphology and Morphometry 
In the morphological and morphometric analysis, the mean cartilage thickness of the 
OALED treated group was higher when compared to the OA group and there was no 
difference when compared to the Control group. In addition, the OA group presented lower 
cartilage thickness when compared to the control group (Fig. 2 and Fig. 3A). 
The mean chondrocytes in the OALED group did not present a significant difference 
compared to the Control group and was lower in the OA group when compared to the Control 






Fig. 2 Morphological analysis of each experimental groups. Subtitle: ← Joint surface; • Chondrocyte 
Area; ▪ Gap Area;  Approximate region between the CA and OS division; CA Articular Cartilage; 
OS Subchondral bone; * Bone trabeculae. Superior images: 10x magnification. Lower images: 40x 
magnification. Control group showing preserved articular surface and cartilage thickness and areas 
with regular distribution of chondrocytes. Group OA with irregularity in the articular surface, 
thickness of the cartilage smaller than the Control group and areas with empty voids visible, 
suggesting chondrocyte apoptosis. OALED group with small alterations in the articular surface, 
cartilage thickness similar to the control group and the presence of chondrocytes in low but preserved 
chondrocytes (suggested by chondrocyte nucleus staining). Scale bar = 100 μm. 
 
Fig. 3A Thickness of cartilage. ANOVA One-way: P=0.005. *Post-hoc Tukey: P<0.05. f=0.72. Control 
(163.93 ± 2.11); OA (129.74 ± 27.17); OALED (163.59 ± 12.84). 3B Chondrocyte count in 40.000 µm². 
ANOVA One-way: P=0.0003. ***Post-hoc de Tukey: P<0.05. f=0.94. Control (64.70 ± 6.79); OA (45.30 






In relation to the antioxidant enzymatic activity, SOD was higher in the OALED group 
when compared to the Control group (Fig. 4A) and, similarly, CAT activity was also higher in 
the OALED group when compared to the Control group (Fig 4B). In the total non-enzymatic 
plasma antioxidant activity (FRAP), no significant differences were observed between the 
three experimental groups (Fig. 4C). 
In the analysis of the oxidative damage marker, the OALED group presented a lower 
concentration of TBARS compared to the Control and OA groups (Fig. 4D). 
 
 
Fig. 4A SOD Activity. Kruskal-Wallis: P=0,011. *Post-hoc Dunn's: P<0,05. f=1,03. Control (0,14 ± 
0,10); OA (0,27 ± 0,17); OALED (0,49 ± 0,17). 4B CAT Activity. ANOVA One-way: P=0,016. *Post-
hoc Tukey: P<0,05. f=0,71. Control (2,09 ± 1,28); OA (2,47 ± 1,07); OALED (4,02 ± 1,18). 4C FRAP 
Concentration. ANOVA One-way: P=0,406. Control (28,69 ± 2,54); OA (26,33 ± 4,41); OALED 
(26,41 ± 3,70). 4D TBARS Concentration. ANOVA One-way: P=0,007. *Post-hoc Tukey: P<0,05. f = 






MIA induction model induces chondrocyte death by inhibiting glyceraldehyde-3-
phosphate dehydrogenase, directly interfering with cellular glycolysis. Briefly, the use of 
MIA in vitro has been shown to alter the mitochondrial membrane potential, to promote 
reduction of plasma membrane permeabilization, to cause release of cytochrome C from 
mitochondria to cytoplasm, to activate caspase-3, and to promote chondrocytes apoptosis 
[31]. These cartilage changes promoted by MIA are pointed out in the literature as similar to 
those observed in OA in humans [32]. 
Confirming those changes, Guzman et al. (2003) [33], described the histopathology of 
cartilage at 7 different periods (1, 3, 5, 7, 14, 28 e 56 days) after a single intra-articular 
injection of MIA. Initially, a degeneration of the chondrocytes throughout the thickness of the 
articular cartilage was observed, followed by cellular loss with collapse of the cartilaginous 
matrix, which could result in local erosion of the cartilage. These characteristics point to the 
initial explanation of the lower values in both, the cartilage thickness and the mean 
chondrocytes of the OA group compared to the control group, observed in this study. 
Regarding the effect of PBM (LED 630 nm) on the experimental model used, the results 
showed a positive effect on the mean cartilage thickness, which was higher in the OALED 
group than in the OA group and remaining close to the Control group, after 8 weeks of 
treatment. There was also a trend towards higher mean chondrocyte values in the OALED 
group. 
In order to obtain good results of the interaction of irradiation and tissue, the literature 
points out that some factors, such as wavelength and energy density, must be well established. 
It has been seen that the red spectra have action with peaks of 613.5 nm to 623.5 nm, these 
wavelengths has been easily absorbed by COX and its compounds. In addition, a peak of 
632.8 nm, similar to that used in this study, was also pointed out by stimulating the synthesis 
of DNA and RNA in the cell, independent of light coherence (34). Some studies have already 
used a wavelength at or near 660 nm for the treatment of chronic OA conditions [35, 36, 37]. 
In relation to the deposited energy, the dose of 9 J is close to the range that presents 
positive results on OA [38]. One advantage proposed by this study was the use of the output 
power of 300 mW, being considered a relatively higher than usual. Although we did not find 
studies using this power for OA treatment to date. Jawad et al. (2013) [20], using the same 
wavelength and different powers (100, 200 and 300 mW), verified a significant increase in the 




osteoblasts. Another advantage of the use of these parameters is related to the fact of clinical 
applicability. Considering that many studies has used prolonged application times and low 
powers to give adequate energy to the tissue, the use of higher powers would reduce the time 
of application while maintaining adequate energy [39]. 
The mechanism of action of PBM occurs through the stimulus in cellular activity 
favoring its repairing activity [38]. Studies have shown that groups submitted to PBM 3 times 
a week during 8 weeks, combined with other treatment modalities or isolated, showed a better 
organization cartilaginous tissue, with less irregularities at the articular surface besides 
chondrocytes organization. In addition, the structural damage (evaluated by the OARSI score) 
was lower and the cartilage thickness was higher in the treated groups, corroborating with the 
results found in this study [40, 41]. 
A positive modulation of redox balance was observed in this study, evidencing a 
higher activity of the enzymatic antioxidant defenses (SOD and CAT activity), accompanied 
by a lower concentration of the oxidative damage biomarker (TBARS). 
The consequences of positive modulation of PBM on oxidative damage and 
accumulation of ROS can be reflected in cartilage structure. Studies indicate that ROS is 
responsible for damage to all components of the ECM, causing the destruction of 
proteoglycans, collagen fibrils, activating the expression of metalloproteinases and inducing 
chondrocyte apoptosis [LEPETSOS, 2016].  
Recent studies indicate that the progression of OA is significantly related to the redox 
imbalance and to the accumulation of ROS that lead to structural damage of the articular 
cartilage. ROS is produced at low levels in normal articular chondrocytes. ROS contributes to 
maintenance of cartilage homeostasis through the modulation of chondrocyte apoptosis, gene 
expression, extracellular matrix synthesis and cytokine degradation and production [8]. 
However, in situations of cellular stress that result in high concentrations of ROS, it has been 
responsible for oxidative damage. The evidence of the involvement of ROS in cartilage 
degradation was associated with the presence of products resulted from cartilage lipid 
peroxidation in patients with arthritis and in experimental models of OA [42, 43, 44]. In 
addition to oxidative damage, antioxidant enzymes, such as SOD and CAT, has a decreased 
activity in patients with OA, favoring the role of oxidative stress in the pathogenesis of the 
disease [8, 42, 45].  
Lipid peroxidation in cartilage is derived from chondrocytes and can cause collagen 
degradation, structural destabilization of ECM and aging of cartilage through damage to the 




aldehyde products, such as MDA, that is highly reactive to cellular components and MEC of 
cartilage. The excess of MDA reactions alter cellular functions, membrane permeability and 
electrolyte equilibrium, leading to matrix degradation (8, 12). 
A possible justification for the positive effect of PBM on oxidative damage from ROS, 
found in our results, is based on the mechanism of Mitochondrial Retrograde Signaling, a 
recently discovered cell signaling pathway [46, 47]. Modulation of mitochondrial signaling 
elements as membrane potential, [ROS]m and [Ca 2+] in irradiated cells is well documented. 
Irradiation responses that occur in the nucleus (increased synthesis of DNA and RNA and 
gene expression) are also definitely documented. However, the light signal transduction 
pathways between these two ends are still obscure [46]. 
In normal cells, the light absorption occurs by chromophores present in mitochondria 
(such as cytochrome c-oxidase - COX). PBM increases the availability of electrons to reduce 
molecular oxygen by COX, increasing mitochondrial membrane potential, ATP and ROS 
levels. However, when mitochondrial membrane potential is low due to preexisting stress, 
light absorption leads to an increase in mitochondrial membrane potential towards normal 
levels and ROS production is controlled [46, 47]. Therefore, the stimulation of mitochondrial 
chondrocyte respiration, provided at the time by the PBM, has a direct impact on the 
production and consumption of cellular ROS, resulting in the maintenance of the redox 
balance [48] with higher expression of enzymes antioxidants to act on the increase of ROS 
production [49,50]. 
Proving our justified, some studies [51, 53, 53] point to the positive effect of PBM on 
the oxidative damages caused by lipid peroxidation products and the positive modulation of 
the redox balance, with an increase in enzymatic antioxidant defenses such as SOD and CAT. 
The results pointed out by these studies also suggest that PBM attenuates oxidative stress, 
supplying the increase of ROS with the response of antioxidant defenses, as well as directed 
by our results. 
Despite the positive response of PBM to enzymatic antioxidant defenses, no change in 
FRAP (total plasma, non-enzymatic antioxidant) concentration was observed in our results. 
However, FRAP refers to a measure of the antioxidant capacity of the plasma. Lower 
concentrations o FRAP indicate a lower binding capacity of ferritin to iron and, consequently, 
a greater amount of free iron, capable of catalyzing the generation of OH• radicals, through of 




levels of FRAP are decreased in patients with OA [43]. However, so far there is no literature 
on the exact role of PBM on this type of antioxidant defense. 
To date, this is a pioneering study in the use of LED to verify the photobiomodulatory 
effect on redox balance in an experimental model of OA, evaluating markers of oxidative 
damage and enzymatic and non-enzymatic antioxidant defenses as well as the reflection of 
these responses in aspects morphological characteristics of the articular cartilage. The use of 
the parameters proposed with LED therapy in this study helps to reinforce the protocols 
included in the PBM branch on the treatment of OA. New experimental studies should be 
carried out in order to analyze the effect of LED PBM over time on the redox balance, 
searching for cause and effect relationships that contribute to the progression of OA. 
 
CONCLUSION 
The histomorphometry results suggest that the PBM using the LED (630 nm, 300 
mW) promoted the maintenance of the chondrocytes, influencing the cartilage preservation 
aspects and favored the enzymatic antioxidant defenses observed by the greater SOD and 
CAT activity. to be indicated as a determinant in the reduction of the oxidative damages 
resulting from lipid peroxidation, evaluated through TBARS. These results also suggest that 
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CONSIDERAÇÕES FINAIS  
 
O presente trabalho apresentou resultados sobre os efeitos da FBM no equilíbrio 
redox e na histomorfometria na OA, agregando respostas à literatura, uma vez que existem 
poucos estudos relacionados à interação da FBM utilizando o LED nesses dois aspectos.  
 No entanto, ainda são necessárias novas estratégias de intervenção utilizando a 
FBM por meio da terapia LED, visando avaliar o seu efeito sobre outros marcadores do dano 
oxidativo e de outras defesas antioxidantes através de estudos experimentais com animais. 
Esse estudo experimental, veio elucidar algumas questões, indo além do componente 
inflamatório bem conhecido na OA, ressaltando a importância da investigação dos efeitos da 
FBM sobre os danos oxidativos e nas alterações morfométricas e morfológicas presentes na 
progressão da doença.  
Estudos em longo prazo devem ser realizados para fornecer mais informações a 
respeito dos parâmetros, dos efeitos e dos mecanismos de ação da FBM na OA, contribuindo 
para o avanço da utilização terapêutica dessas fontes bioestimulantes de luz e buscando 
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